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好中球における細胞運動機構
の解析
熊本大学 大学院先導機構
真崎 雄一
熊本大学テニュア・トラックシンポジウム
免疫学分野
細菌 ウイルス
カビ 寄生虫
免疫
免疫は、病原体から体を守る重要な
生体防御システムである
免疫細胞による病原体の排除機構
病原体
食細胞による除去
感染
抗体による除去
抗体
感染部位への移動
fMLP
IL‐8など
好中球の主な機能
病原体
血管
好中球
fMLP: N‐ホルミル‐Met‐Leu‐Phe（細菌など）
IL‐8: interleukin‐8 （マクロファージなど）
C5a: complement 5a（補体）
C5a
貪食作用
ファゴソーム
O2‐
活性酸素の産生
好中球の運動機能の低下は、
病原体の排除能力を減少させる
カビ(Aspergillus fumigatus)
3日間連続
3日後
肺を固定 Bar:  50 μm
HE染色 カビの染色
（ゴモリメセナミン銀染色）
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GIT2抗体
GIT2: 細胞運動の方向性の決定に関与するタンパク質
DMSOを用いて分化させたHL-60細胞（好中球様細胞）
タイムラプス顕微鏡による細胞運動の観察
fMLP
（誘因物質）
細胞運動による極性形成
微小管形成中心
微小管
刺激
膜輸送
誘引物質
微小管形成中心
アクチンファイバー
アクチンメッシュ
ラッフリング
ARF
刺激
(活性型)
ARF
(不活性型)
GDP GTP
GAP
Pi
GDPGTP
GEF: Guanine nucleotide Exchange Factor
GAP: GTPase Activating Protein
ARFの活性調節機構
ARF 膜輸送
Brefeldin A (BFA)
BFA: Brefeldin A
BFAは好中球の細胞運動に影響を与える
下部:
HBSS+1%BSA
または、
fMLP (10 μM) 
in HBSS+1%BSA
上部: 
HBSS+1%BSA
37oC, 
90分後
裏側に移動してきた細胞
を染色し数える
トランスウェル法
1. ARFの活性化機構の探索
2. 欠損マウスによる検証
3. ARF以外の好中球の細胞運動に影響を及ぼ
すタンパク質の検索
どうして、好中球が移動できるかではなく、
どうして、目的の場所に移動できるのか？
今後の計画
